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論文内容要旨
 髄液,血漿遊離アミノ酸および血漿一髄液比を調べることにより血漿や中枢神経組織内の代謝
 変化あるいは血液脳関門におけるtransportmechanismの異常を知る手がかりになると考えら
 れる。今回各種神経疾患者161名の髄液と138名の血漿の遊離アミノ酸を液体クロマトグラ
 フ法により測定,髄液の性状あるいは疾患による特異性の有無を正常対照群(髄液24名,血漿
 22名)と比較検討した。主な結果をあげると(11髄液アミノ酸の全般性の増加が髄液の細胞,蛋白
 の両者が増加している群(G群),髄液循環障害群および神経ベーチェット症候群で認められた。
 (2)alanineは髄液細胞増多,蛋白増加などの機序に伴い容易に髄液に移行しやすいアミノ酸であ
 る。(3)1ysineは細胞増多の機序に,より反応しやすいアミノ酸である。(4)髄液IgG%高値群でも
 幾うかのアミノ酸が髄液で増加していたがIgGと同様の機序にもとずいて中枢神経組織から由来
 しているものと推察される。(51ギラン・バレー症候群では髄液でalanine,glyclne,brached
 chaingroup,methionine,arginineおよびnonpolarhydrophobicaminoacidの和であるH
 群の増加が明らか・になった。これらは免疫学的機序にもとずく変化が,神経根部における血漿
 由来のアミノ酸の選択的tumover亢進をひき起している結果と考える。(61多発性硬化症では,
 髄液のalanine,血漿alanine,arginineの増加,更に血漿一髄液比でtyrosine上昇が認めら
 れたが,これは脱髄斑における透過性亢進や脳内における反応性細胞あるいはmyel量1neなどの代
 謝異常を反映していると思われる。〔7)広義変性疾患群とその中の運動ニューロン疾患とでは髄液
 のglutamicacidと総アミノ酸量の増加が,また脊髄小脳変性症と運動ニューロン疾患とでは
 tyrosineの血漿一髄液比上昇が見出された。この事は変性疾患相互の間に共通のbiological
 defectが存在する可能性を示唆している。18)運動ニューロン疾患では,そのほかに髄液中
 alanine,histidine,arginineの増加も有意であり中枢神経内運動ニューロンの代謝あるいは
 transportmechanismの異常などと関連すると考える。(9)血漿一髄液比についてみると,髄液
 で全般性亢進のみられたC群と神経ベーチェット症候群でgiycine,methionlne,1ysineが,
 更に前者ではvaline,後者ではhistidineがそれぞれ低下。このうちのlysine低下は髄液細
 胞増多のみの群(A群)でも認められた。多発性硬化症,脊髄小脳変性症,運動ニューロン疾患
 ではtyrosine上昇が共通していた。
 以上のごとく髄液,血漿遊離アミノ酸および血漿一髄液比の変動をしらべることにより,疾患
 の病態,診断あるいはetiology究明の重要な手がかりになると考える。
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 審査結果の要旨
 著者は各種神経疾患々者の髄液(161名)とその患者血漿(138名)中の遊離アミノ酸を
 液体クロマトグラフ法により測定した。神経疾患に関しては,細胞数増多群(A),蛋白量増多
 群(B),両者増多群(C)の3群に,また広義炎症群,髄液循環障害群,脳血管障害群,広義
 変性疾患群に分類し,16種のアミノ酸については,各個に,必須アミノ酸,非必須アミノ酸,
 半必須アミノ酸群,さらに非電荷中性(1),非電荷水溶性中性(n)および塩基性アミノ酸
 (皿),総アミノ酸量,更に各々の血漿一髄液比につき検討を加えている。
 その結果,髄液アミノ酸の全般性増加がC群,髄液循環障害および神経ベーチェット症候群で
 みられたこと,リジンは細胞増多の機序により反応し易いアミノ酸であること,髄液中の免疫グ
 ロブリン濃度IgG%高値群でのアミノ酸増加は中枢神経組織から由来することが推測されること,
 病因不明であるギラン・バレー症候群では髄液アラニン,グリシンを含めてn群アミノ酸増加が
 みられることなどが明らかとなった。同じく多発性硬化症および小脳脊髄変性では共通して血漿
 一髄液比でのチロジン上昇がみられ,カテコールアミン系での透過異常あるいは中枢神経系内で
 あ代謝異常を示唆する結果がみられている。
 以上のことから,疾患の病態,診断あるいは病因究明への重要な手がかりが得られたと結んで
 いるが,今後臨床神経学研究の基礎となる研究であり,十分学位授与に値する論文と考える。
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